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ВЕСТНИК ВИТЕБСКОГО ГОСУДАРСТВЕННОГО МЕДИЦИНСКОГО УНИВЕРСИТЕТА, 2018, ТОМ 17, №2ОБЗОР DOI: https://doi.org/10.22263/2312-4156.2018.2.7ВЛИЯНИЕ  СТРЕССА  НА  ТВЕРДЫЕ  ТКАНИ  ЗУБАМАСЮК Н.Ю., ГОРОДЕЦКАЯ И.В.Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет, г. Витебск, Республика БеларусьВестник ВГМУ. – 2018. – Том 17, №2. – С. 7-19.THE INFLUENCE OF STRESS ON HARD DENTAL TISSUESMASYUK N.Y9., GORODETSKAYA I.V.Vitebsk State Order of Peoples’ Friendship Medical University, Vitebsk, Republic of BelarusVestnik VGMU. 2018;17(2):7-19.Резюме.Кариес является одним из наиболее часто встречающихся видов патологии челюстно-лицевой области и имеет повсеместную распространенность независимо от пола и возраста человека. Нарушения в зубочелюстной систе-ме ведут к ряду негативных последствий, сопровождающихся изменением функционирования многих систем организма. Стресс является одной из немаловажных причин, провоцирующих развитие кариеса и других заболе-ваний тканей челюстно-лицевой области. Обзор посвящен анализу факторов, снижающих резистентность эмали и дентина и окружающих их тканей, выявлению механизмов их альтерации при различных видах стрессорных воздействий. Изложено влияние на твердые ткани зуба активации перекисного окисления липидов, снижения ак-тивности антиоксидантных систем, стимуляции протеолиза, уменьшения скорости слюноотделения, количества ионов кальция и фосфора, нарушения соотношения активности кислой и щелочной фосфатаз в слюне, угнетения местного иммунитета, нарушения микроциркуляции в пульпе зуба. Представленная в статье информация расши-ряет представления о причинах возникновения кариеса в стрессовых условиях.Ключевые слова: кариес, стресс, перекисное окисление липидов, слюна.Abstract.Caries is one of the most wide-spread types of the maxillofacial area pathology and has an all-round prevalence regardless of the sex and age of a person. Disturbances in the dentoalveolar system lead to a number of negative consequences, accompanied by a change in the functioning of many body systems. Stress is not the least of the reasons provoking the development of caries and other diseases of the tissues of the maxillofacial area. The review is devoted to the analysis of the factors reducing the resistance of the enamel, dentin and their surrounding tissues, as well as to revealing the mechanisms of their alteration under various types of stress. The influence on hard dental tissues of such factors as activation of lipid peroxidation, reduction of antioxidant systems activity, stimulation of proteolysis, decrease in salivation rate, quantity of calcium and phosphorus ions, the disturbance of the ratio between the activity of acidic and alkaline phosphatases in the saliva, suppression of local immunity, disturbance of microcirculation in the tooth pulp is presented. The information provided in the article broadens the notions about the causes of caries development in the conditions of stress.Key words: caries, stress, lipid peroxidation, saliva.Кариес зубов является одним из наиболее распространенных заболеваний человека. Им по-ражено почти все взрослое и детское население земного шара. Распространенность кариозного процесса у 6-летних детей составляет 18,64% с интенсивностью 0,27 пораженных зубов на че-ловека, у 12-летних, по разным эпидемиологи- ческим обследованиям, от 84% до 92% с интен-сивностью 2,83 – 3,66, у 15-летних – в среднем 88% с интенсивностью 4,04, у взрослых до 35 лет – 98,69% с интенсивностью 8,93, у людей старше 35 лет – 100% с интенсивностью 13,74 и выше [1]. Кариес является основной причиной потери зубов у лиц моложе 40 лет [2].
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VESTNIK VITEBSKOGO GOSUDARSTVENNOGO MEDITSINSKOGO UNIVERSITETA, 2018, VOL. 17, N2Теории возникновения кариесаИсторически сложились следующие тео-рии возникновения кариеса:1. Теория «Химического агента» (Parmly, 1841), согласно которой зуб подвергается деми-нерализации кислотами, образующимися в поло-сти рта вследствие жизнедеятельности бактерий.2. Химико-паразитарная теория (Miller, 1890), согласно которой микроорганизмы, обита-ющие в ротовой полости, секретируют фермен-ты, которые вызывают брожение углеводистых остатков продуктов питания с образованием кислот, деминерализующих твердые ткани зуба и растворяющих неорганический матрикс. По-сле этого эмаль становится слабой, может меха-нически повреждаться и удаляться в процессе жевания. То есть, согласно указанной теории, существуют 4 фактора, которым принадлежит определяющая роль в развитии кариозного пора-жения: бактерии, наличие углеводного субстрата на поверхности зуба, органические кислоты, зуб-ной налет (муцин слюны, слущенные эпители-альные клетки и микроорганизмы). Содержание бактерий в зубном налете составляет 2×108/мг веса. Выявлено, что у лиц, пораженных карие-сом, pH налета составляет 5,5, у лиц без кариеса варьирует от 6 до 7 (Miller, 1890).3. Физико-химическая теория (Энтин, 1929), учитывающая «осмотические» токи, про-ходящие через ткани зуба, за счет разности осмо-тического давления крови и слюны.4. Протеолитическая теория (Готтилеб, 1941), связывающая кариес с проникновением в органические пути (ламеллы) зуба микроорга-низмов и их протеолитическим действием, при-водящим к растворению неорганических солей матрикса твердых тканей зуба.5. Биологическая теория (Лукомский, 1948), согласно которой нарушение минерально-го и белкового обмена, ослабление активности одонтобластов, формирование неустойчивых к неблагоприятным воздействиям, в том числе к кариозному процессу, эмали и дентина являются следствием воздействия эндогенных факторов (недостаток витаминов, неправильное соотноше-ние солей кальция, фосфора, фтора в пище и др.).6. Обменная теория (Шарпенак, 1949), свя-зывающая кариес с обеднением эмали белками в результате ускорения их распада и замедления ресинтеза, наблюдающимися при эндокринной патологии (например, дисфункции щитовидной 
железы), стрессовых состояниях, повышенной возбудимости нервной системы, беременности и т.д. 7. Протеолизно-хелационная теория (Шатц и Мартин, 1958), предполагающая одновремен-ное разложение органических компонентов эма-ли и дентина бактериальными протеолитиче-скими ферментами (протеолиз) и нарушение их минерального состава вследствие образования комплексных соединений ионов металлов с ор-ганическими анионами (комплексообразование – хелация). В результате протеолиза происходит разрыв связей между белками и минералами эма-ли, в процессе хелации – разрушение минераль-ной части твёрдых тканей зуба.8. Трофоневротическая теория (Платонов, 1957), рассматривающая кариес как процесс, раз-вивающийся из-за нарушения питания эмали и дентина вследствие повышения активности нерв-ной системы.9. Аутоиммунная теория (Jekson, Burch, 1972), связывающая развитие кариозного про-цесса с подавлением аутоиммунных механизмов в одонтобластах пульпы, из-за чего теряется це-лостность эмали и дентина.10. Теория ионных качелей (Левин, 1977), учитывающая связь между зубным налетом и факторами, определяющими транспорт минера-лов (кальция, фосфат-ионов, фторидов) из слюны и обратно, при этом деминерализация и ремине-рализация эмали представляют собой непрерыв-ный процесс. Если число ионов, покинувших эмаль, превышает таковое поступивших в нее, то превалируют процессы деминерализации, явля-ющейся началом кариозного поражения.11. Инфекционная теория (Fejerskov, Kidd, 2004), делающая акцент на «паразитарную» со-ставляющую в возникновении кариозного про-цесса на основе корреляции между его появле-нием и наличием бактерий рода Streptococcus (преимущественно Str. Mutans) в полости рта.12. Полиэтиологическая концепция (Ры-баков, 1970), предполагающая взаимодействие экзогенных и эндогенных факторов, на основе которой базируются современные взгляды на па-тогенез кариеса.Факторы развития кариозного пора-жения в зубахВ этом процессе принимает участие боль-шое количество факторов, как общих (влияющих 
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ВЕСТНИК ВИТЕБСКОГО ГОСУДАРСТВЕННОГО МЕДИЦИНСКОГО УНИВЕРСИТЕТА, 2018, ТОМ 17, №2на организм в целом), так и местных (воздейству-ющих на зубочелюстную систему). К общим фак-торам относят:1) наследственность и генетическую пред-расположенность – играют роль в развитии кари-еса, определяя формирование эмали и дентина, форму зуба, его ямок и фиссур, положение в зуб-ной дуге.Наличие или отсутствие ответственных ге-нов определяет кариесвосприимчивость эмали:– полиморфизм гена VDR (Vitamin D receptor) изменяет состояние кальций-фосфорно-го обмена за счет влияния на формирование ре-цепторов, связывающих витамин D, вследствие чего экспрессия указанного гена может быть ис-пользована в качестве маркера для идентифика-ции пациентов с высоким риском развития кари-еса (Cogulu, 2016);– мутация гена DSPP (dentin sialophosphoprotein), расположенного в хромосо-ме 4q21, определяет формирование несовершен-ного дентина, в результате чего устойчивость зу-бов к кариесу снижается (Eckert, 2017);– мутация гена AMELX (amelogenin X-linked), ассоциированного с Х-хромосомой, нарушает синтез белка амелогенина, вследствие чего страдает образование эмали (Vieira, 2015).2) состояние эндокринной системы:Сахарный диабет приводит к существенно-му поражению тканей ротовой полости: у 23,5% пациентов обнаружен гингивит, у 24,8% – перио-донтит, у 19,5% – кариес, у 21,5% – кандидоз по-лости рта, у всех – более высокий индекс «Кари-ес. Пломба. Удален» (Bissong, 2015).Механизмы развития кариозного процесса при сахарном диабете:– более низкий уровень гигиены ротовой полости (Bissong, 2015);– значительное снижение активности ами-лазы и количества белка в слюне (Lima-Aragão, 2016);– низкая скорость слюноотделения (Futura, 2016).Нарушение функции гипоталамуса, вы-званное, например, окислительным стрессом, определяет остановку или изменение центробеж-ного потока жидкости в дентинных канальцах, за счет которого осуществляется доставка питатель-ных веществ и физиологическое очищение зуба. Как следствие, зуб делается уязвивым для бакте-рий (Southward, 2011).3) метаболические нарушения, способству-
ющие гипосаливации, ведут к стремительному ухудшению гигиены полости рта и способствуют развитию мультифокального кариеса и перио-донтита (Ueda, 2013).4) неполноценное питание и некачествен-ная питьевая вода – нехватка необходимых пи-тательных веществ, витаминов, микроэлементов ослабляет организм в целом, в результате чего увеличивает его подверженность различным за-болеваниям, в том числе и кариесу (Lanigan, 2007; Marshall, 2003). Имеет значение дефицит таких ионов, как кальций, фосфор, фтор (Jevtić, 2015):– нехватка витамина D приводит к мета-болическим сдвигам в амелобластах, что сопро-вождается гипоплазией эмали и уменьшением её кариесрезистентности. Поэтому воздействие солнечных лучей обратно коррелирует с показа-телями кариеса зубов и выпадением последних у подростков и молодых людей (Grant, 2011);– снижение пренатального уровня 25-ги-дроксивитамина D нарушает формирование мо-лочного прикуса и вызывает развитие раннего детского кариеса (Robert, 2014).Механизм действия ультрафиолетового из-лучения и витамина D на твердые ткани зуба:– индукция антимикробных эндогенных пептидов: кателицидина и дефензинов, которые снижают риск возникновения кариеса посред-ством влияния на кариесогенные бактерии поло-сти рта (Grant, 2011);– поддержание кальций-фосфорного обме-на на уровне, необходимом для полноценной ми-нерализации твердых тканей зуба (Zhan, 2014);– стимуляция иммунной системы, что уве-личивает сопротивляемость организма-хозяина к кариесогенным бактериям (Griffi  n, 2003).5) экстремальные воздействия, активирую-щие, наряду со специфическими, ряд неспецифи-ческих реакций, совокупность которых представ-ляет собой общий адаптационный синдром.Состояние стресса является неизбежным спутником жизни и основным фактором нару-шения здоровья современного человека. Поэто-му изучение его патогенеза, как и механизмов адаптационных реакций, является актуальным направлением современной физиологии и меди-цинской науки. Их раскрытие будет способство-вать профилактике и лечению заболеваний, раз-витие которых провоцируется стрессом.Исследования в данной области были на-чаты ещё в 1900-ых годах. Основоположником 
10
VESTNIK VITEBSKOGO GOSUDARSTVENNOGO MEDITSINSKOGO UNIVERSITETA, 2018, VOL. 17, N2учения о стрессе – Гансом Селье были выявле-ны следующие классические проявления стресс-реакции:– гипертрофия коры надпочечников;– тимолимфатическая инволюция;– ульцерация слизистой оболочки желудка (Селье, 1954).В настоящее время установлено, что стрес-сорные нарушения не ограничиваются вышеопи-санной триадой и развиваются практически во всех системах организма. При стрессе наблюда-ются и изменения в челюстно-лицевой области:– увеличение распространенности, часто-ты и тяжести кариозного процесса у людей после длительного эмоционального стресса [3];– повышение частоты поражаемости кари-озным процессом у беженцев [4];– возрастание индекса «Кариес. Пломба. Удален» у людей, трудящихся на вибропроизвод-стве, на 92% через 10-15 лет работы [5];– увеличение стертости твердых тканей зуба в окклюзионной части вследствие брук-сизма, развившегося в результате хронического стрессового состояния [6];– потеря зубов в условиях хронической де-прессии, тревоги, напряжения [7];– повышение заболеваемости периодонти-том и кариесом у детей и подростков, подвергну-тых значительным психологическим нагрузкам [8]; – увеличение риска развития раннего дет-ского кариеса, распространенности кариозных поражений постоянных зубов (в 2,4 раза) у взрос-леющих в условиях хронического стресса [9] и у детей, матери которых испытывали хронический стресс во время беременности [10] или страдали тревожными состояниями [11];– повышение распространенности кариоз-ных полостей и гингивитов (более чем в 2 раза) после пережитой в детстве психологической травмы [12].В экспериментах на животных, преимуще-ственно с использованием модели хронического иммобилизационного стресса, были выявлены следующие изменения эмали, дентина и тканей, их окружающих:– ограничение подвижности крыс в пласти-ковой трубке диаметром 4,5 см и длиной 15,5 см в течение 2 часов на протяжении 10, 17 и 24 дней: значительная задержка в репаративном приросте кости верхней челюсти после экстракции зуба, связанная с нарушением организации коагулята; 
тенденция к увеличению объема соединительной ткани, уменьшение объемной доли верхнече-люстной кости в среднем на 40% [13];– нахождение крыс в пластиковой трубке ежедневно по 12 часов на протяжении 7, 15 и 30 дней: увеличение потери костной массы челю-стей [14];– ограничение подвижности беременных крыс с 7 по 18 гестационный день: прогрессиру-ющая потеря костной ткани челюстей, индуциро-ванной фиксацией лигатуры в области периодон-та, у потомства [15];– фиксация крыс в течение 2 часов дваж-ды в день на протяжении 7 суток: потеря костной массы челюстей, развитие тяжелого периодонти-та [16];– ограничение подвижности крыс на 12 часов в день на протяжении 2, 4, 6, 8 и 10 дней: прогрессирующее воспаление периодонта, суще-ственная резорбция альвеолярной кости, начиная с 8 дня, разрастание нервных окончаний вокруг сосудов в области фуркации зуба [17];– иммобилизация крыс по 12 часов на протяжении 22 суток: потеря костной массы челюстей, активация остеокластов, снижение экспрессии генов цитокинов. Данные эффекты усиливались при одновременном воздействии Porphyromonas gingivalis, также индуцирующей периодонтит [18].С использованием других моделей стресса установлено:– холодовой стресс (нахождение крыс в ванне с холодной водой на протяжении 1, 2, 4, 6 недель): увеличение глубины периодонтальных карманов, числа остеокластов в маргинальном периодонте, резорбция альвеолярного отростка нижней челюсти [19];– комбинированный стресс (чередование в случайном порядке иммобилизации крыс, их погружения в холодную воду, имитации присут-ствия хищника на протяжении 1, 2, 4 и 6 недель): атрофия периодонта, гипоксия его тканей [20];– переменный умеренный хронический стресс (случайное чередование стрессоров: ми-гающий свет, изоляция, запах крови, иммобили-зация крыс при низкой или при комнатной тем-пературе в течение 29, 43 и 57 дней): уменьшение расстояния между эмалевоцементным соедине-нием зуба и альвеолярной костью [21];– вибрация (экспозиция крыс-самок на ви-бростенде в течение 60 минут в период с 9 по 18 сутки беременности, т. е. в период фолликуляр-
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ВЕСТНИК ВИТЕБСКОГО ГОСУДАРСТВЕННОГО МЕДИЦИНСКОГО УНИВЕРСИТЕТА, 2018, ТОМ 17, №2ного развития зубов у потомства) – нарушение раннего дентиногенеза, угнетение формирования эктодермальных структур зачатков зубов. Кли-нически это проявлялось развитием системной гипоплазии эмали, очаговой деминерализацией твердых тканей и, как следствие, кариесом [22];– эмоционально-холодовое воздействие (погружение крыс в ванну с холодной (4°С) во-дой на 10 минут в течение 1, 4 и 30 дней): изме-нение метаболических процессов в пульпе зубов (увеличение активности лактатдегидрогеназы в 4 раза, уменьшение таковой малатдегидрогена-зы в 3 раза), повышение содержания малонового диальдегида, свидетельствующее об активации свободно-радикального окисления; снижение ак-тивности щелочной фосфатазы более чем в 2 раза и падение уровня аннексина V (кальций-зависи-мого белка, связывающегося с анионными фос-фолипидами) в 3 раза, указывающие на наруше-ние фосфорно-кальциевого обмена и процессов обезыствления дентина; вакуолизация и гибель одонтобластов [23];– краудинг-стресс (скученное содержание крыс по 18 голов в клетке размером 20х30х40 см на протяжении 1, 2 и 3 месяцев): увеличение ре-цессии десны, начиная со 2 месяца воздействия, резорбция альвеолярных отростков нижней че-люсти, развитие маргинального периодонтита и повышение подвижности зубов [24];– скученное содержание крыс (в течение 56 дней): образование кариозных полостей в зубах [25]; – ограничение свободного перемещения 21-дневных крысят (на протяжении 9 дней): раз-витие деструктивных процессов в твердых тка-нях зуба [26];– периодическое воздействие на молодых животных (возраст – 21 день) электрического тока (в течение 120 дней): ускоренное развитие кариозного процесса [27];– гальванизация (действие электрического тока плотностью 0,1-0,2 мА/см2 на хвост крыс по 16-20 минут ежедневно на протяжении 10 дней): увеличение распространенности кариозного по-ражения зубов на 30% [28];– низкочастотное электромагнитное воз-действие (нахождение крыс в клетке с индукцией магнитного поля 2,48 мкТл и напряженностью электрического поля 80,3 В/м в течение 26 и 52 дней): повышение концентрации в твердых тка-нях зуба элементов, увеличивающих их кариес-восприимчивость: лития, цинка, кадмия, селена, 
бора и, напротив, снижение кариес-статических: кальция, фосфора, железа [29];– «New York City Subway Stress» (иммоби-лизация крыс в узкой поливинилхлоридной труб-ке диаметром 3 см и длиной 10 см, размещенной на вибростолике с частотой действия вибрация/сек в течение часа на протяжении 30 дней): су-щественное повышение ноцицептивной чувстви-тельности дентина [30].Среди наиболее значимых местных факторов этиопатогенеза кариозного процесса выделяют:1) микроорганизмы, колонизирующиеся в зубном налете. Наиболее патогенными для разви-тия кариозного поражения являются Streptococcus mutans и Lactobacilli. Многочисленные колонии указанных видов бактерий были обнаружены как у взрослых (Bojanich, 2017), так и у детей с тяже-лой формой раннего детского кариеса (Almståhl, 2013.). К факторам вирулентности данных бак-терий можно отнести способность выживать в среде с низким уровнем pH благодаря наличию в их структуре фосфоенолпируват фосфотранс-феразы, которая эффективно переносит сахара (Tahmourespour, 2013), возможность синтезиро-вать из имеющегося субстрата специфические полисахариды (глюканы и декстраны), облегча-ющие организацию и структурирование зубного налета (Hoshino, 2012), а также выработку колла-ген-связывающих белков, что поддерживает ка-риозный процесс в дентине (Caufi eld, 2015);2) гипосаливацию. Снижение количества секретируемой слюны наблюдается при таких соматических заболеваниях, как синдром Ше-грена, диабет, ревматоидный артрит и др. (Dowd, 1999). Гипосаливацию может спровоцировать прием некоторых медикаментозных средств, лу-чевая терапия (Villa, 2015). Слюна – естествен-ная биологическая среда организма, участвую-щая в поддержании гомеостаза в полости рта. Она представляет собой смесь секрета слюнных желез, десневой жидкости из десневой борозды, десквамированных эпителиальных клеток, остат-ков пищи, микроорганизмов и продуктов, полу-ченных в результате их жизнедеятельности. С по-мощью слюны происходит минерализация зуба после его прорезывания за счет насыщения иона-ми кальция, фосфора, фтора. Между эмалью зуба и ротовой жидкостью существует постоянное динамическое равновесие. Его нарушение ведет к деминерализации твердых тканей зуба (Смо-ляр, 2015). Гипосаливация ухудшает буферные свойства и антибактериальное действие слюны, 
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VESTNIK VITEBSKOGO GOSUDARSTVENNOGO MEDITSINSKOGO UNIVERSITETA, 2018, VOL. 17, N2снижает самоочищающую способность ротовой полости (Dowd, 1999);3) изменение вязкости слюны:– повышение – препятствует естественно-му очищению зуба, способствует отложению зуб-ного налета на поверхности зуба;– снижение – уменьшает количество мине-ралов и бикарбонатов, тем самым ограничивая их противокариесную активность (Animireddy, 2014);4) нарушение баланса активности щелоч-ной (ЩФ) и кислой (КФ) фосфатаз в слюне. ЩФ определяет полноценную минерализацию кост-ной ткани (в том числе, твердых тканей зуба), а КФ, напротив, активирует процессы деминерали-зации, снижает рН, ускоряет резорбцию костной ткани челюстей (Hegde, 2014);5) большое количество углеводистых про-дуктов питания в рационе. Кариесогенный эф-фект зависит от их консистенции, химического состава, частоты приема и продолжительности воздействия. Значение рН зубного налета по-сле ферментации углеводов падает до 4,5-5 уже примерно через 1-3 минуты (Rezende, 2017). Не-гативное влияние, как указано выше, обусловле-но тем, что углеводы являются субстратом для патогенных микроорганизмов, продукты жиз-недеятельности которых – кислоты, оказываю-щие деминерализующее действие (Paglia, 2016). Если потребление свободных сахаров составляет меньше 15-20 кг в год, кариес зубов имеет мень-шую активность во всех возрастных группах (Moynihan, 2014);6) плохую гигиену полости рта. Несво-евременная и неполноценная очистка зубов от зубного налета ведет к высокой колонизации бак-терий и определяет наличие пищевых остатков, являющихся субстратом для кислотообразующих микроорганизмов (Rothen, 2014);7) неполноценную структуру эмали и ден-тина. Эмаль – наиболее прочная ткань организма. На 95-98% состоит из неорганического матрикса. Её структурным элементом являются эмалевые призмы, складывающиеся из тесно переплетен-ных кристаллов. Дентин – минерализованная ткань зуба, 45% которой приходится на гидрокси-аппатиты, 33% – на органический матрикс, 22% – на воду. Состоит из микроскопических трубо-чек – трабекул. На кариесрезистентность влияет содержание кальция и фосфора в твердых тка-нях зуба, их соотношение между собой (Simsek, 2017);
8) состояние пульпы зуба – рыхлой волок-нистой соединительной ткани, богатой кровенос-ными, лимфатическими и нервными сосудами. Обеспечивает обмен веществами между зубом и организмом, участвует в регенерации клеток дентина (Манак, 2012). Поскольку твердые тка-ни зуба аваскулярны, поступление питательных веществ к одонтобластам осуществляется через пульпу. Поэтому нарушение кровообращения в ней провоцирует образование неполноценных клеток и их гибель (Dick, 2014).К факторам, способствующим формирова-нию резистентности и обеспечивающим защиту твердых тканей зуба к кариесогенным воздей-ствиям, относят:– употребление грубоволокнистой пищи: меньшая доступность к ферментированию ми-кроорганизмами;– хорошую гигиену полости рта: механи-ческое очищение зуба, использование паст, со-держащих в своем составе кальций и фтор. По-следние повышают кислотоустойчивость эмали. Кроме того, фтор ускоряет накопление «полез-ных» минералов в твердых тканях зуба и пред-упреждает возникновение кариеса (Medjedovic, 2015);– полноценное питание: поступление про-дуктов, обладающих кариестатическим эффек-том (содержащих кальций, фосфаты, фториды);– лизоцим: защищает эмаль от воздействия кариесогенных бактерий за счет расщепления β-1,4-гликозидных связей в их плазматической мембране (Amara, 2016);– антиоксидантные ферменты (пероксидаза и каталаза) слюны: расщепляют пероксид водо-рода, а также другие гидроперекиси с образова-нием воды и кислорода, что предохраняет клетки от повреждения (Сабитова, 2016);– паротин: поддержание кальций-фосфор-ного баланса, нормальной функциональной ак-тивности одонтобластов, стимулирующее дей-ствие на макрофаги (Saitoh, 2000);– муцин: стабилизирует минеральный ком-понент мицеллы (составная единица слюны), входит в состав пелликулы (защитной пленки). Смазывает поверхность зуба, предохраняя его от механического износа, а также связывает многие виды бактерий (Лю, 2000);– лактоферрин слюны: антимикробное дей-ствие за счет железо-хелатирующей способности, что лишает бактерии этого важнейшего элемен-та, в результате чего уменьшается колонизация 
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ВЕСТНИК ВИТЕБСКОГО ГОСУДАРСТВЕННОГО МЕДИЦИНСКОГО УНИВЕРСИТЕТА, 2018, ТОМ 17, №2Streptococcus mutans (Velusamy, 2016); противо-воспалительная активность (Jenssen, 2009).Механизмы развития кариозного процессаИз анализа литературных данных можно установить следующие механизмы повреждения твердых тканей зуба:1) активация перекисного окисления липи-дов (ПОЛ):– у детей с повышенной интенсивностью кариозного поражения обнаружено увеличение уровня одного из наиболее важных конечных продуктов этого процесса – малонового диальде-гида (МДА) в ротовой жидкости (на 41%) [31];– у лиц с высокой активностью кариеса установлено возрастание концентрации МДА в слюне (на 172%) [32];– у детей с ранним кариесом выявлено по-вышение содержания конечных продуктов ПОЛ в ротовой жидкости [33];– у взрослых с активным кариозным про-цессом обнаружено увеличение уровня МДА в слюне [34].2) снижение антиоксидантной активности в слюне:– у лиц с существенным повышением ин-декса «Кариес. Пломба. Удален» выявлено паде-ние активности супероксиддисмутазы (на 10% [35] и 27% [36]);– у пациентов с интенсивным кариозным поражением обнаружено уменьшение активно-сти каталазы (на 22% [36]и 53% [31]);– у людей с высокой частотой возникнове-ния кариеса зубов установлено снижение актив-ности глутатионпероксидазы (на 28%) [36].3) стимуляция протеолиза:– у лиц с разрушеной дентинной матрицей, состоящей из коллагена I типа и небольших ко-личеств коллагена V типа, выявлено увеличение активности бактериальных коллагеназ и матрикс-ных металлопротеиназ в слюне [37];– у пациентов с прогрессирующим в толщу твердых тканей зуба кариесом обнаружено повы-шение экспрессии матриксной металлопротеи-назы-13 в коронковом и корневом дентине (при начальном поражении эмали увеличения актив-ности указанного фермента не наблюдалось) [38].4) гипосаливация:– снижение скорости слюноотделения меньше 0,9 мл/мин – полная вторичная адентия 
у 64% лиц [39];– хроническая ксеростомия (сухость поло-сти рта) – рост распространенности кариозного поражения [40].5) уменьшение содержания ионов кальция, фосфора в слюне и твердых тканях зуба:– снижение суточного потребления данных элементов, кальций/фосфорного соотношения – повышение количества зубов, пораженных кари-есом [41];– падение уровня ионизированного каль-ция в слюне (на 11%) – развитие более интенсив-ного кариозного процесса [42].6) нарушение соотношения фосфатаз:– уменьшение активности ЩФ и, наоборот, увеличение таковой КФ – множественное кариоз-ное поражение эмали и дентина [43];– снижение активности ЩФ – развитие ка-риозного процесса (на 66% – средней интенсив-ности, на 76% – высокой, на 84% – очень высо-кой) [44].7) угнетение местного иммунитета:– падение концентрации лизоцима (на 77%) – возникновение раннего детского кариеса [45];– уменьшение уровня секреторного имму-ноглобулина А в слюне (на 26%) – увеличение риска кариозного поражения [46]. У лиц с раз-вившимся кариесом содержание данного белка, напротив, значительно повышалось (в ответ на микробную обсемененность полости рта) [47].8) нарушение микроциркуляции в пульпе зуба: – снижение вазомоторики капилляров (на 51%), интенсивности кровообращения (на 17%) – возникновение кариозного процесса средней степени [48];– нарушение васкулярного статуса в пульпе – увеличение распространенности кариеса твер-дых тканей зуба [49].Мобилизация указанных механизмов пато-генеза кариозного поражения наблюдается при многих видах стресса в разных тканях:1) стимуляция ПОЛ:– хронический непредсказуемый слабый стресс (действие на крыс случайно выбранного стрессора небольшой силы в течение 20, 40 и 60 дней): начиная с 40 дня – снижение уровня вос-становленного глутатиона, увеличение актив-ности ПОЛ в печени и поджелудочной железе (López-López, 2016);– иммобилизационный стресс (острый – фиксация крыс на протяжении 3 часов, хрони-
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VESTNIK VITEBSKOGO GOSUDARSTVENNOGO MEDITSINSKOGO UNIVERSITETA, 2018, VOL. 17, N2ческий – аналогичное воздействие в течение 5 дней): возрастание уровня начальных продуктов ПОЛ – диеновых конъюгатов (ДК) и МДА в кро-ви на 42% (в обоих случаях) после однократной иммобилизации, на 73% и 37% – после много-кратной (Городецкая, 2010);– краудинг-стресс (скученное содержание крыс по 18 особей в клетке): повышение концен-трации ДК в периодонте на 20, 44 и 67%, МДА – на 24, 33 и 41%, скорости ПОЛ – на 34, 53 и 75% после 1, 2 и 3 месяцев (Кореневская, 2010);– иммобилизационный стресс (фиксация крыс за 4 конечности в положении на спине без ограничения подвижности головы на протяже-нии 3 и 6 часов): повышение концентрации  ДК в миокарде на 103% и 88%, МДА – на 93% и 69% (Городецкая, 1990);– температурный стресс (нахождение крыс на протяжении 3 часов при температуре 40-42°С (тепловой) или 4°С (холодовой)): увеличение со-держания ДК на 43% и 45%, МДА – на 45% толь-ко при тепловом стрессе в миокарде крыс (Горо-децкая, 2004);– иммобилизационно-тепловой или им-мобилизационно-холодовой стрессы (фиксация крыс в положении на спине при вышеуказанной температуре на протяжении 3 часов): увеличение содержания ДК на 117% и 78%, МДА – на 73% и 62% в миокарде (Городецкая, 2004);– химический (внутрижелудочное введе-ние крысам 25% раствора этанола в дозе 3,5 г/кг массы тела), эмоциональный (свободное плава-ние животных в клетке) и холодовой (содержание крыс в течение 30 минут при температуре 4ºС) стрессы: повышение концентрации ДК на 24%, 32% и 13%, МДА – на 20%, 37% и 16%, скорости ПОЛ – на 29%, 42% и 20% в миокарде (Евдоки-мова, 2013).2) падение активности антиоксидантных систем:– острый иммобилизационный стресс (фиксация крыс на протяжении 60, 120 и 240 ми-нут): стимуляция ПОЛ, снижение содержания восстановленного глутатиона, увеличение актив-ности глутатионпероксидаз 1 и 4 типов, умень-шение экспрессии цитозольной регуляторной субъединицы НАДФ-оксидазы (фермента, про-дуцирующего супероксид-анион) в гиппокампе (Spiers, 2016);– иммобилизационный (фиксация крыс в положении на спине в течение 3 часов): умень-шение активности супероксиддисмутазы на 14%, 
каталазы на 22% и общей антиоксидантной спо-собности на 83% в миокарде (Городецкая, 2004);– тепловой и холодовой стрессы (нахожде-ние крыс при температуре 40-42ºС и 4ºС в течение 3 часов): падение общей антиоксидантной актив-ности в миокарде на 68% и 18%, активности су-пероксиддисмутазы (на 6%) и каталазы (на 13%) при тепловом воздействии (Городецкая, 2004);– иммобилизационно-тепловой или иммо-билизационно-холодовой (указанные темпера-турные воздействия и одновременная фиксация крыс на протяжении 3 часов) стрессы: уменьше-ние активности супероксиддисмутазы на 24% и 17%, каталазы на 25% и на 18%, общей антиокси-дантной способности на 86% и 61% в миокарде (Городецкая, 2004);– краудинг-стресс (нахождение крыс по 18 голов в клетке): повышение активности суперок-сиддисмутазы и каталазы на 21% и 20% через 1 месяц, затем её постепенное снижение – через 2 месяца на 11% и 5%, через 3 – на 31% и 26% (Ко-реневская, 2010);– химический (однократное интрагастраль-ное введение крысам 3,5 г/кг массы этанола), эмоциональный (свободное плавание в клетке) и холодовой (воздействие температуры 4ºС 30 минут) стрессы: уменьшение уровня восстанов-ленного глутатиона в миокарде на 31%, 23% и 11% после всех воздействий, витамина Е в крови только после химического и эмоционального – на 43% и 38%, витаминов А и С после эмоциональ-ного – на 41% и 7% (Евдокимова, 2013).3) стимуляция протеолиза:– хронический иммобилизационный стресс и травма (нахождение мышей на протяжении 3 дней до и 5 дней после трепанобиопсии в лопа-точной области по 13 часов в узкой пластиковой пробирке объемом 50 мл): повышение активно-сти матриксной метоллопротеиназы-8 в раневой ткани (Gajendrareddy, 2013);– хронический иммобилизационный стресс (ограничение подвижности крыс в прово-лочной сетке размером 26×26 см на протяжении 21 дня в течение 6 часов): увеличение активности матриксной метоллопротеиназы-9 в гиппокампе (Van der Kooij, 2014);– иммобилизационный стресс (нахожде-ние мышей 12-недельного возраста в прозрачных пластиковых конических пробирках объемом 50 мл в течение 1, 2, 6, 24 часов или по 1 часу в день на протяжении недели): снижение активности карбоксипептидазы Е на 47% в гиппокампе при 
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ВЕСТНИК ВИТЕБСКОГО ГОСУДАРСТВЕННОГО МЕДИЦИНСКОГО УНИВЕРСИТЕТА, 2018, ТОМ 17, №2остром воздействии, при хроническом – её повы-шение на 50% сразу после эксперимента и на 70% в течение последующих 24 часов (Мurthy, 2013);– радиационный стресс (однократное воз-действие на крыс ионизирующего излучения в дозе 20 Гр): повышение поверхностной экс-прессии протеолитических мишеней на мембра-нах клеток эндотелия сосудов головного мозга (McRobb, 2017);– эмоциональный стресс (свободное пла-вание крыс в течение часа): увеличение активно-сти трипсиноподобных протеолитических фер-ментов в печени и крови на 23% и 33% в стадию тревоги стресс-реакции (через 1 час после воз-действия), нормализация в стадию устойчивости (через 48 часов после стресса) и вновь стимуля-ция в стадию истощения (плавание по 1 часу на протяжении 10 дней) – на 38% и 52% (Гусакова, 2013).4) уменьшение скорости слюноотделения: у человека – при хроническом психологическом стрессе (Naumova, 2014), после перенесенного «боевого» стресса (Казарина, 2010), при постоян-ном воздействии электромагнитного излучения (Марковская, 2014).5) нарушение кальций-фосфорного обме-на: – нахождение в состоянии хроническо-го стресса, депрессии: снижение концентрации кальция в сыворотке крови, развитие остеопоро-за (Прохоренко, 2012);– хронический иммобилизационный стресс (ограничение подвижности на 2 часа в течение 5 дней с 2 днями отдыха до достижения 42 им-мобилизаций): падение концентрации кальция и фосфора в позвонках после острой (на 2 часа), кратковременной (7-кратной в указанном режи-ме) и долговременной (42-кратной) иммобилиза-ции (Patterson-Buckendahl, 2001);– чрезмерная физическая нагрузка (интен-сивная тренировка спортсменов-волейболистов): уменьшение концентрации кальция в слюне, нарушение организованности микрокристалли-ческих структур ротовой жидкости (Чиканова, 2015).6) изменение активности фосфатаз:– острый иммобилизационный стресс (в течение 3 часов): падение активности ЩФ в сли-зистой оболочке тонкого кишечника у сытых крыс на 8-10%, у предварительно голодавших на протяжении суток – на 48% (Винникова, 2010).7) снижение иммунитета:
– эмоциональный стресс (у студентов во время экзаменов): уменьшение уровня секретор-ного иммуноглобулина А в слюне (Brandtzaeg P, 2013);– 20-минутная тренировка защиты у овча-рок: падение концентрации иммуноглобулина А в слюне (Svobodová, 2014);– острый иммобилизационный стресс (на-хождение крыс в узких клетках-пеналах в тече-ние часа): выраженная иммуносупрессия, сни-жение содержания иммуноглобулинов А, G и M в сыворотке крови на 41%, 9% и 66%, а также сдвиг циркадных ритмов их секреции (Степан-чук, 2013);– хронический иммобилизационный стресс (фиксация крыс в положении на спине в течение часа на протяжении 30 дней): падение общего числа лейкоцитов и лимфоцитов в крови, индекса активации нейтрофилов (Егоркина, 2006).8) нарушение кровообращения:– острый иммобилизационный стресс (фиксация крыс на спине в течение 2 часов): сра-зу после воздействия – сужение капилляров в го-ловном мозге (на 17,2%), сменяющееся компен-саторной дилатацией (на 2,5%), сохраняющейся два дня, и затем вновь незначительное сужение (на 5,6%) (Danielyan, 2008);– комбинированный стресс (случайное че-редование стрессоров, таких как шум, вибрация, пульсирующий яркий свет, наряду с одновремен-ным ограничением подвижности и повышением температуры в клетке, ежедневно по 30 минут на протяжении 7 дней) – нарушение кровообраще-ния в микроциркуляторном русле головного моз-га крыс (Смирнов, 2015).
ЗаключениеИз анализа литературных данных уста-новлены следующие механизмы развития кари-озного поражения твердых тканей зуба: общие – наследственность и генетическая предрасполо-женность, эндокринные и метаболические нару-шения, недостаток витаминов и микроэлементов, экстремальные воздействия; местные – кариесо-генные бактерии, гипосаливация, нарушения вяз-кости слюны, соотношения активности кислой и щелочной фосфатаз в ней, большое количество углеводов в рационе, неудовлетворительная гиги-ена полости рта, неполноценная структура эмали и дентина, нарушение кровообращения в пульпе зуба и подавление местного иммунитета. Основ-
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VESTNIK VITEBSKOGO GOSUDARSTVENNOGO MEDITSINSKOGO UNIVERSITETA, 2018, VOL. 17, N2ными механизмами этиопатогенеза кариеса при стрессе являются: активация перекисного окис-ления липидов, протеолиза, снижение активно-сти антиоксидантных систем, содержания ионов кальция и фосфора в слюне, процессов минера-лизации твердых тканей зуба вследствие изме-нения активности щелочной и кислой фосфатаз, гипосаливация, угнетение местного иммунитета и нарушение микроциркуляции в пульпе зуба. Новое знание о механизмах поражения твердых тканей зуба при стрессе создает научную осно-ву для поиска более эффективных способов по-вышения их кариесрезистентности, что, учиты-вая высокую распространенность данного вида стоматологической патологии и его влияние на функционирование многих систем организма, во многом будет способствовать сохранению и укре-плению здоровья человека.
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